INTRODUCTION
Chronic liver disease may be associated with malnutrition (1), the severity of which ranges from subclinical status to overt energy-protein malnutrition. In patients with decompensated cirrhosis, protein-energetic malnutrition is universal with low dietary intakes (2) .
The presence of energy-protein malnutrition has been associated with increased morbidity and mortality in patients undergoing liver transplantation (3, 4) . Preoperative malnutrition has been reported to be associated with length of stay in intensive care units (4) and mortality (5) . Screening for malnutrition has been proposed as a part of liver transplantation protocols.
Developing such a strategy has been unclear due to the heterogeneity of methods to assess nutritional status. Much of the difficulty in identifying an optimal method for nutritional assessment in patients with cirrhosis arises from the fact that many of the traditionally measured parameters of nutritional status vary with severity of liver disease.
The aim of our study was to examine, in a prospective way, whether some nutritional parameters could predict clinical parameters after liver transplantation. 
Impact of dietary intake and nutritional status on outcomes after liver transplantation
D
SUBJECTS AND METHODS

Patients
A nutritional assessment was performed in 31 consecutive patients six months prior to undergoing orthotopic liver transplantation (OLT) at a single center (Hospital Universitario Río Hortega) and in the first nutritional revision, after six months from liver transplantation (December 2002 -June 2004 . Patients underwent a nutritional evaluation and a body composition analysis. The nutritional evaluation included Subjective Global Assessment (SGA), Mini Nutritional Assessment test (MNA), body composition analysis, laboratory tests, and a threeday diet diary completed. The body composition analysis was performed by tetrapolar body electrical bioimpedance and skin folds in a standard way.
Weight and anthropometric data
Body weight was measured to an accuracy of 0.5 kg, and body mass index was computed as body weight/(height) (2) . Regional changes in body mass were estimated by measuring the tricipital skin fold of the forearm, and midarm circumference (6) .
Body composition analysis
Tetrapolar body electrical bioimpedance was used to determine body composition (7) using a specific equation. An electric current of 0.8 mA and 50 kHz was produced by a calibrated signal generator (Biodynamics Model 310e, Seattle, WA, USA) and applied to the skin using adhesive electrodes placed on the right-side limbs. Resistance and reactance were used to calculate total body water, fat, and fat-free mass.
Biochemical parameters
A basal blood sampling was performed at the same time as the nutritional status study to measure albumin (3.5-4.5 g/dl), prealbumin (18-28 mg/dl), transferrin (250-350 mg/dl), and lymphocytes (1.2-3.5.10 3 /uL) with an autoanalyzer (Hitachi, ATM, Manheim, Ger).
Dietary intake
All patients were instructed to keep a three-day diet diary to record food, incorporating the use of food scales to enhance portion size accuracy. Records were reviewed by a dietician and analyzed with our own computer-based data-evaluation system. National composition food tables were used for reference (8) . Before and after liver transplantation patients received an oral diet with 30 cal/kg/day and 1 g protein/kg/day.
SGA (subjective global assessment)
SGA was performed as described by Detsky and modified by Hasse (9, 10) . SGA comprises a nutritional evaluation of height, current weight, weight before illness, and weight change in the previous 6 months]; nutritional history (appetite, intake, gastrointestinal symptoms); physical appearance (subjective assessment of fat loss, edema, muscle wasting, and ascites), and existing conditions (infections, encephalopathy, renal insufficiency). Based on this evaluation patients were classified into three groups; well nourished, mildly malnourished, and severely malnourished. Patients were classified into two groups: 0 (well nourished) and 1 (midly and severely malnourished).
MNA (Mininutritional Assessment Test)
The MNA test is composed of simple measurements and brief questions that can be completed in about ten minutes. These include: anthropometric measurements (weight, height, and weight loss), global assessment (six questions related to lifestyle, medication, and mobility); dietary questionnaire (eight questions related to number of meals, food and fluid intake, and autonomy of feeding), and subjective assessment (self perception of health and nutrition) (11) . MNA scores distinguish between the following groups of patients: a) adequate nutritional status (MNA > 24); b) at risk of malnutrition: MNA between 17 and 23.5; and c) those with frank malnutrition: MNA < 17. Patients were classified into two groups: 0 (adequate nutritional status) and 1 (at risk of malnutrition and with overt malnutrition).
Outcomes
The following postoperative data were recorded: mortality at one year (from database of Admission Service), length of stay in ICU (days), length of stay in hospital (days), infection, acute cellular rejection (number of treated episodes). Infection was defined as any infection episode in which one or more organisms were identified, and requiring antibiotic treatment (pneumonia, urinary tract infection, and peritonitis). All episodes of acute rejection were diagnosed by biopsy. 
RESULTS
Baseline evaluation
Thirty-one patients were enrolled in the study. Table I shows the demographic characteristics of the studied population. Our patients were predominantly males with a normal body mass index and weight.
Anthropometric measurements and dietary intake
Anthropometric evaluation showed the following data: tricipital skin fold 12.2 ± 6.1 mm, mid-arm circumference 24.5 ± 4.1 cm, fat-free mass 54.5 ± 10.9 kg, and fat mass 18.4 ± 6.5 kg. After six months of liver transplantation, these parameters remained unchanged (Table II) . No changes were detected in dietary intake for 6 months after transplantation (Table II) . Energy intake, as corrected by weight, was similar (pre OLT: 28.1 ± 6 cal/kg vs. post OLT: 27.5 ± 5.8 cal/kg: ns).
Biochemical parameters
Albumin, prealbumin and transferrin improved after 6 months from transplantation (Table III) .
Length of stay, intercurrent illness, and mortality
Length of stay in hospital was 22.4 ± 14.9 days, and length of stay in ICU was 0.7 ± 1.7 days. No intercurrent events (infections: urinary tract infection, pneumonia, and peritonitis) were recorded during the 6-month study period. The nutritional status of patients did not influence length of stay in hospital or ICU. This analysis was performed with SGA and MNA tests.
A total of 2 patients died after liver transplantation (6.4%), and 3 patients had acute rejection (9.6%). Patients with malnutrition (SGA and MNA tests classification) showed no differences in acute rejection and mortality.
Isolated parameters such as albumin, prealbumin, transferrin, weight, fat-free mass, and BMI did not correlate with any outcome parameters.
DISCUSSION
In our prospective study of nutritional status, dietary intake and outcome after liver transplantation, we did not find any associations. No single parameter of nutritional status or dietary intake was consistently associated with ICU stays, as Figueiredo et al. showed in their study (12) .
The differences between the findings of some authors and ours are likely to be due to a combination of factors. One-year mortality and frequency of infection was lower in our study when compared to other studies (3, 13) . Although the basis of the higher mortality seen in previous studies is not clear, differences in patient populations are apparent. The main characteristics of our population were different from those of other studies (well nourished status, male sex, and alcoholic cirrhosis). Before and after liver transplantation, weight and body mass index had normal values, with no modification in body water. Acute cellular rejection is a common complication after liver transplantation, seen in 60-70% of liver transplant recipients (14) . In our study, acute rejection had a low incidence. This low incidence resulted in no association between nutritional status and rejection in our patients -perhaps a type-II error played a major role in our results. Baghthgate et al. (15) have detected that the only significant predictor of decreased likelihood of acute graft rejection in those patients was a decreased mid-arm muscle circumference. Our patients had a better mid-arm circumference and a lower incidence of rejection.
Several parameters that are frequently used to assess nutritional status in patients with cirrhosis were not useful in predicting outcomes. Similar to other investigators, we explored the possibility of combining several tests into an index of nutritional status (16) (17) (18) (19) . We were not able to identify any combination of parameters, such as the SGA test or MNA test, capable of identifying patients at increased risk of adverse postrasplant outcomes. Our results were similar to those reported by Abbott et al. (20) ; however other authors found a positive association between SGA test scores and length of stay (21). Perhaps the normal nutritional status of our patients pre-transplantation produced this lack of association.
Adequate oral intake would reduce the need for artificial nutrition in these patients. There are several studies supporting the view that a modified eating pattern with four to seven small meals, including at least one lateevening carbohydrate-rich snack, improves nitrogen economy and partially reverses abnormal substrate oxidation in cirrhotic patients (17) . However, the feasibility of these dietary modifications in cirrhosis is not well established, since there is only limited information about spontaneous energy intake patterns in these patients. In our population, energy intake (2000 cal/day) and macronutrient distribution had adequate values. When Madden et al. (22) measured resting energy expenditures (REE) by indirect calorimetry in 100 cirrhotic patients, mean REE was 1660 ± 337 cal/day. Le Cornu et al. (23) showed that pretrasplant enteral supplementation did not increase nutritional intake and had no effect on outcome after liver transplantation. The still-insufficiently known relationship between nutritional status and extent of liver dysfunction is of great interest. In our country few studies have evaluated this area (24), and our group is the first to show data on liver transplantation in Spain.
In conclusion, our liver pre-transplantation population had a normal nutritional status and dietary intake. Nutritional parameters showed no association with outcomes after liver transplantation, perhaps due to this normal nutritional status. Liver transplantation improved seric protein levels and did not modify weight and dietary intake in our sample. Further studies are needed to clarify the role of liver transplantation on nutritional status, and of nutritional status on liver transplantation, considering the various populations of patients. 
RESUMEN
Objetivo: el objetivo de nuestro estudio fue examinar de una manera prospectiva si la situación nutricional y la ingesta dietética pueden influir en los resultados del postrasplante hepático.
Material y pacientes: se realizó una valoración nutricional basal y a los 6 meses en 31 pacientes consecutivos que fueron sometidos a trasplante hepático ortotópico (THO), en el Hospital U. Río Hortega. La evaluación nutricional incluyó el test de valoración subjetiva global (VSG), el test mininutritional assessment (MNA), antropometría convencional, analítica sérica y una encuesta nutricional de 3 días.
Resultados: los pacientes tuvieron una edad media de 56,2 ± 8,11 años, peso (72,9 ± 15,3 kg) e índice de masa corporal de (26,6 ± 4,1). La valoración antropométrica mostró los siguientes datos: pliegue tricipital 12,2 ± 6,1 mm, circunferencia muscular del brazo 24,5 ± 4,1 cm, masa libre de grasa 54,5 ± 10,9 kg, masa grasa 18,4 ± 6,5 mm y agua corporal 41,4 ± 9,1 kg. Tras seis meses del trasplante estos parámetros permanecieron inalterados. La ingesta calórica fue similar en el pre-y post-trasplante (28.1 ± 6 vs. 27,5 ± 5,8 kcal/kg: ns). Los niveles séricos de albúmina, prealbúmina y transferrina mejoraron a los 6 meses. La estancia media hospitalaria fue de 22,4 ± 14,9 días y la estancia en cuidados intensivos de 0,7 ± 1,7 días. EL estado nutricional determinado por los tests VSG y MNA no influyó en las estancias. Dos pacientes fallecieron tras el trasplante hepático (6,5%) y 3 tuvieron rechazo agudo (9,6%). El estado nutricional determinado por los test VSG y MNA tampoco influyó en estos dos parámetros.
Conclusiones: nuestra población pretrasplante presenta una buena situación nutricional e ingesta dietética. Los paráme-tros nutricionales no mostraron ninguna relación con paráme-tros clínicos post-trasplante. El trasplante hepático mejoró el nivel de las proteínas séricas. Son necesarios nuevos estudios con diferentes poblaciones de pacientes con hepatopatía para evaluar la relación entre la situación nutricional y las variables clínicas postrasplante.
Palabras clave: Ingesta dietética. Trasplante hepático. Estado nutricional.
INTRODUCCIÓN
La enfermedad hepatica crónica puede asociarse con malnutrición (1), pudiendo variar desde situaciones de desnutrición subclínica a desnutrición calórico-proteica severa. En los pacientes con cirrosis descompensada, la desnutrición calórico-proteica es una constante acompañada de bajas ingestas (2) .
La presencia de desnutrición calórico-proteica se asocia a un aumento de la mortalidad o morbilidad en pacientes sometidos a trasplante hepático (3, 4) . La presencia de desnutrición se asocia a un aumento de la estancia en las Unidades de Cuidados Intensivos (4) y de la mortalidad (5). Por ello la valoración nutricional está incluida en muchos protocolos de evaluación de trasplante hepáti-co. No obstante la valoración nutricional es complicada en los pacientes con cirrosis, debido a las alteraciones en la composición corporal y otros parámetros nutricionales.
El objetivo de nuestro estudio fue examinar de una manera prospectiva si la situación nutricional y la ingesta dietética pueden influir en los resultados del postrasplante.
SUJETOS Y MÉTODOS Pacientes
Se realizó una valoración nutricional a 31 pacientes consecutivos que fueron evaluados para realizar trasplante hepático en el Hospital Universitario Río Hortega, antes del trasplante (seis meses previos) y a los 6 meses del trasplante. La valoración nutricional incluyó la realización del test de valoración subjetiva global (VSG) y el test mini nutritional assessment test (MNA), una evaluación de la composición corporal, una analítica de laboratorio y una encuesta alimentaria de 3 días.
Peso y antropometría
El peso corporal fue medido mediante una báscula con precisión de 0,5 kg y el índice de masa corporal (IMC) se calculó con la fórmula (peso/[talla 2 ]). La valoración regional de la composición corporal se realizó midiendo el pliegue tricipital y la circunferencia muscular del brazo (6) .
Composición corporal
Se realizó una bioimpedancia tetrapolar (7), generán-dose una corriente de 0,8 mA y 50 kHz mediante un generador de señal (Biodynamics Model 310e, Seattle, WA, EE.UU.), aplicando a la piel unos electrodos adhesivos en las extremidades derechas. La resistencia y reactancia se utilizaron para calcular el agua corporal, la masa grasa y la masa libre de grasa.
Parámetros bioquímicos
Se extrajó una muestra de sangre en el mismo momento que se realizó la valoración nutricional, determinándose la albúmina (3,5-4,5 g/dl), prealbúmina (18-28 mg/dl), transferrina (250-350 mg/dl), y linfocitos (1,2-3,5,10 3 /uL) con un autoanalizador (Hitachi, ATM, Manheim, Ger).
Cálculo de ingesta
A todos los pacientes se les realizó una encuesta de 3 días consecutivos. Los registros fueron revisados por la misma dietista y calibrados con un programa propio, que incorpora las tablas de alimentos nacionales (8) . A todos los pacientes antes y tras el trasplante se les prescribió una dieta oral con un aporte entorno a 30 cal/kg/día y 1 g proteína/kg/día.
VSG (test de valoración subjetiva global)
El test VSG fue desarrollado por Detsky y cols. (9, 10) . Este test evalúa los siguientes parámetros: talla, peso, enfermedades, variación de peso en los 6 meses previos, historia nutricional (apetito, ingesta), apariencia física (pérdida subjetiva de grasa, edema, pérdida de músculo y ascitis), así como enfermedades coexistentes (infecciones, encefalopatía, insuficiencia renal). Utilizando la puntuación de este test, los pacientes se clasifican en tres grupos: bien nutridos, moderadamente desnutridos y severamente desnutridos. Para facilitar la evaluación de los pacientes en nuestro trabajo, estos fueron divididos en dos grupos: 0 (bien nutridos) y 1 (moderadamente y severamente desnutridos).
MNA (mini nutritional assessment test)
El MNA es un test compuesto de preguntas que pueden ser respondidas en 10 minutos. Estas pueden ser divididas en varios apartados: medidas antropométricas (peso, altura y pérdida de peso), evaluación global (estilo de vida, medicación y morbilidad); evaluación dietética (número de comidas, ingesta de alimentos sólidos y líquidos, así como autonomía en la alimentación), y una evaluación subjetiva (autopercepción de salud y nutrición) (11) . El test MNA divide a los pacientes en los siguientes grupos: a) situación nutricional adecuada (MNA > 24); b) riesgo de desnutrición MNA entre 17 y 23.5; y c) desnutrición instaurada: MNA < 17. En nuestro trabajo los pacientes fueron clasificados en dos grupos: 0 (adecuado estado nutricional) y 1 (riesgo de desnutrición y desnutrición instaurada).
Variables clínicas
Se recogieron las siguientes variables tras el trasplante hepático: mortalidad a un año (dato recogido del Servicio de Admisión y Documentación Clínica), estancia en Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) (días), estancia hospitalaria (días), infecciones y rechazo agudo. Las infecciones se definieron como cualquier episodio de infección en os cuales un microorganismo fue identificado y se precisó tratamiento antibiótico para tratarlos (neumonía, infección del tratamiento urinario y/o peritonitis).
Análisis estadístico
Los resultados se expresaron como media ± desviación estándar. La distribución de las variables cuantitativas fue analizada mediante el test de Kolmogorov-Smirnov. Las variables cuantitativas con una distribución normal fueron analizadas con el test t Student. Las variables no paramétricas fueron analizadas con el test U Mann-Whitney. Las variables cualitativas fueron analizadas con el test de Chi square y con la corrección de Yates cuando fue preciso. Para el estudio de correlaciones se utilizaron los tests de Pearson y Spearman. Un valor de p por debajo de 0,05, fue considerado como estadisticamente significativo.
RESULTADOS Evaluación basal
Un total de 31 pacinetes fueron incluidos en el estudio. La tabla I muestra las características demográficas de la población estudiada. Los pacientes de nuestro estudio fueron predominantemente varones, con un peso e IMC normales.
Medidas antropométricas e ingesta dietética
La evaluación antropométrica mostró los siguientes datos: pliegue tricipital 12,2 ± 6,1 mm, circunferencia muscular del brazo 24,5 ± 4,1 cm, masa libre de grasa 54,5 ± 10,9 kg y masa grasa 18,4 ± 6,5 kg. Tras seis meses del trasplante, estos parámetros permanecieron inalterados (Tabla II). Tampoco se detectaron diferencias en la ingesta tras seis meses del trasplante (Tabla II). La ingesta calórica corregida por el peso fue (pre trasplante: 28,1 ± 6 cal/kg vs. post trasplante: 27,5 ± 5,8 cal/kg: ns).
Parámetros bioquímicos
La albúmina, prealbúmina y trasnferrina mejoraron a los 6 meses del trasplante hepático (Tabla III).
Variables clínicas
La estancia media fue de 22,4 ± 14,9 días y la estancia en la UCI de 0,7 ± 1,7 días. EL estado nutricional determinado por los tests VSG y MNA no influyó en las estancias. Dos pacientes fallecieron tras el trasplante hepático (6,5%) y 3 tuvieron rechazo agudo (9,6%). El estado nutricional determinado por los tests VSG y MNA tampoco influyó en estos dos parámetros.
Ningún parámetro nutricional (bioquímico y/o antropométrico) se relacionó con variables clínicas postrasplante.
DISCUSIÓN
En nuestros pacientes no encontramos ningun paráme-tro nutriconal o de ingesta que se relacionará con variables clínicas tras el trasplante. Tampoco se detectó la asociación entre ningun parámetro nutricional y la estancia en UCI, como detectaron Figueiredo y cols. (12) .
Las diferencias existentes entre los hallazgos de nuestro trabajo con los presentados en otros trabajos pueden deberse a una serie de factores claramente diferenciados. La tasa de mortalidad e infecciones en nuestro estudio fue baja, comparada con otros trabajos (3, 13) . Aunque no podemos saber por qué esa clara diferencia en la mortalidad con respecto a otros trabajos, probablemente las dife- rencias existentes entre las poblaciones estudiadas es importante. Por ejemplo, nuestra población, es una población de pacientes con buena situación nutricional, varones y cirrosis de etiología alcohólica. Antes y después del trasplante, la situación nutricional de nuestros pacientes no se modificó. El rechazo agudo es una complicación frecuente tras el trasplante hepático, puede llegar a afectar a un 60-70% de los trasplantados (14) . En nuestro estudio la tasa de rechazo fue baja. Esta baja tasa hace imposible la asociación estadística de esta complicación con algún marcador nutricional, por un error de tipo II. Otros autores como Baghthgate y cols. (15) han detectado cómo la circunferencia muscular del brazo se ha relacionado con esta complicación. Nuestros pacientes presentaron una circunferencia muscular del brazo superior que la presente en el anterior trabajo, y en consecuencia una tasa de rechazo agudo muy inferior.
Muchos de los parámetros nutricionales que son utilizados habitualmente en la valoración nutricional de los pacientes pierden su utilidad en el paciente cirrótico. Por ello en nuestro trabajo hemos utilizado diferentes tests que integran diversos parámetros para ser más fiables (16) (17) (18) (19) . En nuestro estudio ninguno de los dos tests utilizados (VSG o MNA test) fueron capaces de mostrarse como predoctores de complicaciones clínicas. Nuestros resultados fueron similares a los presentados por Abbott y cols. (20), no obstante otros autores han mostrado una clara relación entre el test VSG y la estancia hospitalaria (21). Probablemente, la buena situación de los pacientes antes del trasplante hizó que no detectaramos ninguna relación con estos tests.
La ingesta adecuada en este grupo de pacientes se ha mostrado una herramienta de trabajo importante. Por ello se recomienda la toma de alimentos en 4 a 7 comidas al día, incluyendo una recena rica en hidratos de carbono. Estas recomendaciones mejoran el balance nitrogenado y reducen la oxidación de substratos del paciente cirrótico (17) . En nuestra población la ingesta fue adecuada (2000 cal/día), con una distribución de macronutrientes adecuada. Madden y cols. (22) han demostardo mediante calorimetría indirecta en 100 pacientes con cirrosis, un gasto energético basal de 1660 ± 337 cal/día, siendo claramente inferior a la ingesta de calorías de nuestra población. Algunos autores como Le Cornu y cols. (23) han mostrado cómo la suplementación no mejora la ingesta pretrasplante y no tiene efecto en variables clínicas posteriores. El todavía insuficiente volumen de datos existentes sobre la relación del estado nutricional con la función hepática, convierte este área de conocimiento en un área de interés. En nuestro país son escasos los trabajos que han evaluado la relación entre situación nutricional y función hepática (24), nuestro grupo es el primero que muestra datos del estado nutricional y trasplante hepático.
Nuestra población pretrasplante presenta una buena situacion nutricional e ingesta dietética. Los paráme-tros nutricionales no mostraron ninguna relación con parámetros clinicos postrasplante. El trasplante hepáti-co mejoró el nivel de las proteínas séricas. Son necesarios nuevos estudios con diferentes poblaciones de pacientes con hepatopatía para evaluar la relación entre la situación nutricional y las variables clínicas postrasplante.
